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REsuMmo

Pela primeira vez, foi feita uma abordagem tedrica do desempenho dos novos deri-
vados triazdlicos durante a determinagio quimica dos alcaloides acridinicos do grupo
insubosina, na presenca de uma concentragio pequena de um composto de ligacio.
A detecgao eletroanalitica é realizada mediante um mecanismo hibrido, envolvendo
ou nio a formagio de novos compostos idnicos. E possivel mostrar que o estado esta-
ciondrio ¢ estabilzado, apesar de a regido topoldgica, que lhe é correspondente, ser
mais estreita que no caso da detecgio mais comum. O comportamento oscilatério,
neste caso, ¢ mais provavel que nos casos mais comuns, mas o fator adicional ¢ rela-

cionado apenas com a introdugao de um composto de ligagao.

Palavras-chave: Insubosina, triazéis, sensores eletroquimicos, compostos de ligacao,

estado estaciondrio estavel.
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SUMMARY

The mathematical description for the electrochemical
determination of insubosin alkaloid group, assisted by
new triazoles with and without link compound

For the first time, a theoretical investigation of novel triazolic derivatives during the
chemical determination of acridinic alkaloids of insubosin group in the presence of
the presence of the small quantity of the link compound has been realized. The elec-
trochemical determination is realized by a hybrid mechanism, involving or not the
formation of novel ionic compounds. It is possible to show that the steady-state is
stabilized, despite of the narrower correspondent topological region, while compared
to the more common detection case. The oscillatory behavior is more probable than

in more common cases, due to the introduction of the link compound.

Key words: Insubosine; triazoles; electrochemical sensors; link compounds; stable steady-state.

INTRODUCGAO

As insubosinas A, B ¢ C ¢ um grupo de alcaloides acridinicos, recentemente isolados
de Streptomyces sp. IFM 11440. [1]. Este composto contém fragmento da acridina com
um grupo hidroximetila na posi¢ao 2 do anel e as hidroxilas nas posi¢oes 3, 4, ou em

ambas (figura 1).
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Figura 1. O grupo das insubosinas.

A insubosina B, possuindo a hidroxila na posi¢io 4 mostrou uma atividade potente
promotora de Ngn2-receptores. Essa atividade foi dependente de dose. Outrossim, o
composto foi mais ativo que a baicalina, enquanto as insubosinas A e C, com a hidro-
xila na posi¢ao 5, nao mostraram atividade significante [2, 3]. Sem embargo, a sua ati-
vidade biol6gica em outros aspectos nao pode ser descartada. Geralmente, as acridinas
possuem atividades anti-inflamatéria [4, 5], anticancerigena [6], antimicrobiana [7],
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antitubercular [8, 9], antiparasitaria [10-12], entre outras. No entretanto, quando em
excesso, os derivados acridinicos podem possuir efeitos tdxicos, incluindo o mutagg-
nico e o teratogénico [13, 14]. Destarte, o desenvolvimento de um método de determi-
nagio eficiente do grupo insubosina ¢, deveras, uma tarefa atual.

Por ora, nao héd nenhum trabalho experimental acerca da determinagao quantitativa
do grupo insubosina, envolvendo métodos quimicos ou eletroquimicos, a excegao de
alguns trabalhos tedricos do nosso grupo [15, 16]. No entretanto, da sua composi¢ao
quimica poder-se-ia julgar que os compostos deste grupo podem ser eletroquimica-
mente ativos. OQutrossim, avaliar-se-ia a possibilidade de um processo eletroanalitico,
baseado no elétrodo, modificado por um dos compostos triazélicos, descritos em [17,
18], com o possivel uso de um dihalogenoderivado como composto de ligagao.

Por outro lado, o desenvolvimento de novos processos eletroanaliticos requer a investi-
gacio teérica a priori do comportamento do sistema. Esta investiga¢ao permite resolver
problemas como:

- A incerteza acerca de alguns detalhes do processo eletroanalitico (como se faz em
condi¢des concretas a eletrorredugao, quais sao os modificadores, que se pode-
riam usar 14).

- A possibilidade de apari¢ao de instabilidades, caracteristicas para a eletrooxida-
¢ao de compostos organicos, inclusive a eletropolimeriza¢io [19-21].

Destarte, o objetivo geral deste trabalho ¢ avaliar o desempenho da detecgio eletro-
quimica das insubosinas por via de uma determinagao anddica sobre os derivados tria-
z6licos, usando um composto de ligagao. Outrossim, o comportamento deste sistema
comparar-se-4 com o dos semelhantes [15, 16].

O SISTEMA E O SEU MODELO

No caso do processo mais simples, a determinagio das insubosinas far-se-a pela trans-
feréncia dos dois prétons e dois elétrons através do sistema conjugado do derivado tria-
zdlico (figura 2)

Ao ser usado um composto de ligacao, a imobiliza¢io da insubosibna far-se-a pelo
nitrogénio piridinico do anel da acridina, sendo ele ligado com o do triazol, conforme

afigura 3.

Considerando que o derivado triazdlico faz parte de um compésito polimérico condu-
tor, introduzimos as trés variaveis:
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Figura 2. O esquema da determinagio da insubosina, assistida por alguns derivados triazélicos.
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Figura 3. A imobilizagio da insubosina pelo triazol, com o uso de um composto de ligacio.
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¢: a concentragio da insubosina na camada pré-superficial.
[: a concentragio do composto de ligagio na camada pré-superficial.
0: o grau de recobrimento da superficie pelo polimero modificado.

Para simplificar a modelagem, supomos que o reator esteja agitando-se intensamente,
o que nos deixa menosprezar o fluxo de conveccao e as suas influéncias. Outrossim,
supomos que o eletrdlito de suporte esteja em excesso, o que nos permite menosprezar
o fluxo de migragao e as suas influéncias. Além disso, supomos que o perfil da distribui-
¢ao de concentragdes das substancias na camada pré-superficial seja lineal, e a espessura
da camada, estével, igual a .

E possivel mostrar que o comportamento do sistema pode ser descrito pelo conjunto de
equagdes diferenciais a seguir:

de 2(D

Z:g[g(fo—6>—fd—rz—mz]

dl  2(D

;:g[g(lo—l)—rz—m,] (1)
49 1
Z:5<Vz+m—m)

Em que A e D sido coeficientes de difusiao do analito e do composto de ligagao, ¢, e /,
s30 as suas concentragdes no interior da solucao, 7, é a velocidade da oxidagao direta, 7,
a velocidade da oxidagio pelo composto da ligagao, 7, ¢ a velocidade da reagao lateral.
As velocidades das respectivas reagdes podem ser calculadas conforme:

r, =k,c(1-0) (2)
7, = kel (1—0)exp(ab) (3)
rlﬂf = k[alle (4)
2Fp
=k 0 0
T = Ko eXp[ RT] (5)

Sendo os parAmetros £ as constantes das respectivas reagdes, a o pardmetro que descreve
a influéncia do processo da formagao de novos compostos idnicos na dupla camada
clétrica (DCE), F ¢ o ntimero de Faraday, ¢ é o salto do potencial, relativo ao potencial
da carga zero, R ¢ a constante universal de gases, 7 ¢ a temperatura absoluta do vaso.
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Em se tratando da questao comportamental, trata-se de um sistema interessante, cujo
comportamento parece ser mais dinimico que em [15-16], o que serd discutido abaixo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para investigar o comportamento do sistema com a determinagio eletroanalitica da
insubosina, analisamos o conjunto de equagdes diferenciais (1), havendo vista as rela-
coes algébricas (2-5), mediante a teoria de estabilidade linear. Os elementos estaciond-
rios da matriz funcional de Jacobi podem ser descritos como:

4 4y ()
em que: |
a :%[gkd(lH)k[/(lﬁ)exp(aﬁ)lkla,c 1] 7)
= —e(1-0)exp(~ab) k) (3)
gy = %(kdc+klclexp(—ae)—Ozklcl(l—e)exp(—ozﬂ)) ()
4 :%(—kll(l—9)exp(—a9)—2k/az£ J) (10)
o, :%[—%—c(l—@)exp(—a@)—kwtz] (1)
4y = %(/e,clexp(—ozﬁ)—Ozk/d(l—ﬁ)exp(—ae)) (12)
4 = é(@ (1= 0) + (1 - 0)exp(—af)) (13)
a, :é(/elc(l—e)exp(—oﬂ)) (14)

ay, = é —kclexp(—ad) + ck,cl (1—0)exp(—ab) — ke — &, exp[zgio ] - j/eoﬁcxp[zﬁﬁo ]} (14)
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Observando as equagoes 7, 11 e 14, observamos que os elementos da diagonal principal
da matriz contém os elementos positivos, que sio correspondentes a positiva conexao
de retorno. Destarte, o comportamento oscilatdrio, neste caso, ¢ possivel. Outrossim,
gragas a presenca da influéncia da reagio de ligagao na DCE, ela ¢ mais provével que em
casos mais simples da determinacio eletroquimica assistida.

2F
Além do elemento — wﬁexp[ %o
RT

]> 0, que descreve as influéncias desestabilizado-

ras do rearranjo da composi¢ao da camada pré-superficial, outro elemento positivo é o
ovk,cl(1—0)exp(—aB) >0, que descreve as influéncias na mesma camada da formagio
das novas formulagoes idnicas. As oscilagoes, neste caso, se esperam frequentes e de
pequena amplitude.

Para investigar a estabilidade do estado estaciondrio, aplicamos ao conjunto de equa-
coes diferenciais 1 o critério de Routh-Hurwitz. Evitando as expressoes grandes, intro-
duzimos as novas varidveis, de modo que o determinante se descreve como:

) —k,—A-¥-® -X M+2
o 2@ —k,—X = (15)
A+ X —E-T-P

Abrindo os parénteses e aplicando a condi¢ao Det J<0, saliente do critério, nds obte-
mos o requisito de estabilidade, descrito como:

—k, (K, 2+ 2XE+k, 114+ XTI +k,P + XP)— A(2XZE + £,P+ XP) s
—5(4XE+k,P +2XP 4 2XII) - ®(,= + 1,11 - XTI +£,P) <0 (16)
E esta equagdo ¢ tipica para processos eletroanaliticos, controlados pela difusao, tanto
de analito, como do composto de ligagio.

Neste sistema, o estado estaciondrio ¢ facil de estabelecer, mas a eficiéncia eletroanali-
tica, neste caso, ¢ condicionada a concentragio do composto de ligacao, cujo excesso
pode levar a reagao lateral a acelerar-se. Satisfeito este requisito, o estado estaciond-
rio estdvel ¢ correspondente A instabilidade monoténica, correspondente ao limite de
deteccio do ponto de vista eletroanalitico, também ¢ possivel para este sistema, e as suas
condi¢des descrevem-se como:
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—k, (K, 2+ 2XE 4K, IT1+ XTI +k,P+ XP) - A(2XE + £,P + XP)

- - (17)
—S(4XE+£,P+2XP +2XII) — O(k, =+ £,I1 - X1+ £,P) =0

O papel do composto de ligacio pode ser realizado por qualquer substincia que contém

dois grupos, capazes de reagir com nitrogénio piridinico. Formam-se, destarte, os dois

sais. A formagao do complexo como composto de ligagao também ¢ possivel e descre-

ver-se-4 num dos nossos proximos trabalhos.

CONCLUSOES

Da avaliagao tedrica do desempenho dos triazdis durante a determinagao eletroanali-

tica do grupo das insubosinas pode-se concluir que:

Nao obstante a maior possibilidade das instabilidades oscilatéria e monoténica,
o sistema eletroanalitico pode ser oficiente, desde que o composto de ligagao nao
esteja em excesso.

O processo eletroanalitico, neste caso, ¢ controlado pela difusio tanto do analito,
como do composto de ligacio.

Haja vista as influéncias da formacio de novos fons durante a reagio do com-
posto de ligacao na estrutura da dupla camada elétrica, o comportamento oscila-
tério neste sistema ¢ mais provavel que nos semelhantes.
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